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 論文内.容.要旨
 進行性筋ジストロフィー(PM'D)の原因探索の一助とすべぎ筋線維の萎縮や荒廃の程度と各筋
 線維の酵素活性の強弱の関係を追究することは,元来正常筋においても赤筋線維と白筋線維の酵素
 活性に差があるため極めて難かしい。本論文ではこの2種類の筋線維の分類上で観察者の主観によ
 る因子を排除するため,投影機を通じての標本の染色性の差異による透過度から酵素活性の強さを
 測定する方法を用い,線維の太さと酵素活性の関係の分析を試みた。また酵素組織化学的検索によ
 り捉えられる筋線維構造の変化についても吟味を加えた。検査対象は国立西多賀病院における
 Duchenne型PMD(以下本論文においてPMDと称する.のはこの型をさす)67名(3～20才,
 うち女性4名)の前脛骨筋総計70筋について生検を行なった。対照として同年代の5例の正常筋
 について同様の検査を行なった。生検筋は一70℃下で急速に凍結し,cryostat内で横断の凍結
 切片とし,カバーグラスに貼り付けて乾燥・染色処理を行なった。一般組織診断のためのhema卜
 ・xyli皿一eosin染色のほか,解糖系に関与するpAS・p血・sph・rylase,a団・1ase,
 lactatedehydrogenase,su?cinatedehyd∫ogenaseおよびcytochromeoxidase
 活性の染色,my・sinATPaseおよびm・t・rendplateのch・1inesteraseを可及的に
 染色した。一般病理組織学的観察の他,各酵素活性染色による特徴的所見の検索を行なったが,特
 に代表的組織化学的反応としてphosph・ry王aseおよび韻ccinatedehydfoge皿ase活性染色
 を選び,正常筋の検討と併行して,筋線維の直径の計測および各線維の酵素活性度を光量計を用い
 て測定した。'PMDの組織学的特徴として,大小不同の筋線維の混在,筋鞘核の増加,間質結合織
 の増加および進行症例では脂肪組織の浸潤などがあげられるが,凍結切片特有の有意義な所見とし
 て,張力の低下した筋線維が周囲から圧迫されたいわゆるangulate4fiberがたまたま発見され
 た。組織化学的に筋線維は赤筋線維(1型線維)と白筋線維(H型)に大別されるが,前者におい
 ては1acta詫aehydrogenase,succi皿atedehydr・genase活性が強く,後者はph・s-
 pho∫ylase,myosinATPase活性が強い。かつ前者より後者の方が直径がやX大ぎい傾向
 を示す免.本来この2種類の筋線維はその染色態度から一応判断出来るが,その中間位に存在するも
 のについては主観的判断が加わり,透光量による正確な判別と分布の数量的処理によらなければな
 らないことが分った。PMDにおいては筋線維直径の分布の広がることが特徴の1つであるが,大
 小の各線維の酵素活性の強弱は極めて不規貝llである。これを直径の分布と光量計による酵素の活性
 度の関係をグラフに描いて分析した結果,萎縮線維においても2種類の型の比率はほy正常と同
 じで,かつ大線維についても同様の比率を保っていることがわかった。このことはPMDにおける
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 筋線維の萎縮は赤筋線維,卓筆線維いずれも無選択的に生じ℃y・ると判断される。このほか組織化
 学的にはsucci皿atedehydroge皿ase活性染色によりmitochond∫ialagg∫egationが容
 易に発見され,またphosphorylase活性染色によりsarcopIasmの変形が捉えられる。
 my・sinATPase活性染色によりいわゆる皿・th-eatenappearanceといわれる筋原線維
 の脱落の所見が観察される。このような筋線維の破壊は70例中10例に認められた。
 PMDにおいては筋線維の萎縮と破壊が進行する一方,太い線維にしばしば遭遇するが,組織化
 学的検索の結果,筋原線維の数が増加し,sarc・plasmや皿it・ch・・αriaの酵素活性も全く正常
 筋と同様の所見を呈し,あぎらかに肥大線維と考えられた。
 以上の結果を総合すると,PMDにおける筋線維の変化はいわゆるfibertypeとは無関係で
 あり,かっ線維によっては正常筋の構造のまX肥大していることなどを考えると,全般的代謝性病
 因も肯んじ得ない点を含み,どの線維が罹患するかについても極めて難かしい問題を残していると
 いわざるを得ない。
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 審査結果の要'旨
 進行性筋ジストロフィー(PMD)の原因探索の一助とすべき筋線維の萎縮や荒廃の程度と各筋
 線維の酵素活性の強弱の関係を追究すべく,著者は本研究を行なった。そして主観による因子をな
 るべく排除するため,標本の染色性の差異による透過度から酵素活性の強さを測定する方法を用い
 線維の太さと酵素活性の関係の分析を試みている。検査対象は国立西多賀病院におけるDuche皿皿e
 型PMD(以下本論文においてPMDと称するのはこの型をさす)67名の前脛骨筋総計70筋に
 ついての生検結果である。
 PMDの組織学的特薇として,大小不同の筋線維の混在,筋鞘核の増加,間質結合織の増加およ
 び進行症例では脂肪組織の浸潤などがあげられるが,凍結切片特有の有意義な所見として,張力の
 低下した筋線維が周囲から圧迫されたいわゆる孤gulatedfiberがたまたま発見された。組織
 化学的に筋線維は赤筋線維と白筋線維に大別されるが,前者においては1actatedehydrogenase,
 .succinatedehydroge照so活性が強く,後者はph・sph・rylase,my・sinATPasc活性
 が強い。かつ前者より後者の方が直径がやや大きい傾向を示す。本来この2種類の筋線維はその染
 色態度から一応区別できるが,その中間位に存在するものについては主観が加わり,透光量による
 正確な判別と分布の数量的処理によらなければならないことが分つた。PMDにおいては筋線維直
 径の分布の広がることが特徴の1っであるが,大小の各線維の酵素活性の強弱もきわめて不規則で
 ある。そこで直径の分布と光量計による酵素の活性度の関係を分析した結果,萎縮線維においても
 2種類の型の比率はほぼ正常と同じで,かつ大線維についても同様であることがわかった。このこ
 とからPMDにおける筋線維の萎縮は赤筋線維,白筋線維いずれにも無選択的に生じていると判断さ
 れる。このほか組織化学的にはsucdnatedehydrogenase活性染色によりmitochondriaL
 aggregationが容易に発見され,またphosphorylase活性染色によりsacr。plasmの変形が
 捉えられる。またmyosinATPase活性染色によりいわゆるm・th-eatenapPearanceとい
 われる筋原線維の脱落の所見を観察している。
 PMDにおいては筋線維の萎縮と破壊が進行する一方,太い線維にしばしば遭遇するが,組織化
 学的検索の結果,筋原線維の数が増加し,sarc。plasmやmit・ch・・driaの酵素活性も全く正
 常筋と同様の所見を呈し,あきらかに肥大線維と考えられることを確認した。
 以上の結果から著者は,PMDにおける筋線維の変化はいわゆるfibertypeとは無関係であ
 り,かっ線維によっては正常筋の構造のまま肥大していることなどを考え合せ,全般的代謝性病因
 も肯じ得ない点を含み,どの線維が罹患するかについて決定的なことはいえないと結んでいる。
 以上より本論文は十分学位に値するものと認める。
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